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ALVES, Lucimara Aparecida. Soroepidemiologia da leptospirose em mulheres
gestantes do municipio de Londrina - PR. 2008. 40f. Dissertacdo (Mestrado em
Ciéncia Animal) — Universidade Estadual de Londrina, Londrina, 2008.

RESUMO

A leptospirose é uma das zoonose mais difundidas no mundo, entretanto as taxas de
incidéncia da doenga no homem s&o subestimadas devido a falta de diagnostico
clinico e laboratorial adequados. Em areas urbanas a leptospirose esta associada
entre outros fatores com enchentes, com a densidade populacional elevada que
ocasiona um maior acumulo de lixo, e aglomeracdo de caes e ratos. Fatores sociais
e econdmicos como grau de instrucdo fundamental ou incompleta, baixo poder
aquisitivo, atividades ocupacionais que exijam baixa qualificacdo, ocupacéo de areas
irregulares nos grandes centros e a falta de consciéncia da populagcdo sobre a
importancia do saneamento basico contribuem significativamente para o aumento na
incidéncia de leptospirose urbana. O objetivo deste trabalho foi realizar um estudo
soroepidemiologico para leptospirose em mulheres gestantes do municipio de
Londrina-PR. Neste estudo foram utilizados soro sanguineo de 893 mulheres
gestantes que se apresentavam clinicamente sadias por ocasido do exame pré-natal
realizado nas 52 Unidades Bésicas de Saude do municipio de Londrina-PR, entre
maio de 2006 e julho de 2007. Os soros foram testados pela da prova de
soroaglutinacdo microscépica (SAM) utilizando 23 sorovares de Leptospira spp. Para
a deteccdo de fatores associados a leptospirose, cada gestante respondeu a um
questionario no ato da consulta, que continha informacdes sobre os habitos da
gestante e variaveis sociais, econdmicas e ambientais. Dezoito (2,01%) amostras de
soro foram reagentes na SAM. Em 15/18 amostras foram detectados anticorpos
contra um sorovar (Sentot, Icterohaemorrhagiae, Shermani, Pyrogenes, Canicola,
Andamana e Australis), e em 03/18 amostras houve co-aglutinacdo (Bataviae e
Sentot; Icterohaemorrhagiae e Autumnalis e Canicola e Butembo). Nove fatores
foram associados a leptospirose: o grau de instru¢do fundamental, a residéncia atual
e anterior em area rural, a agua de poco para uso doméstico, o deposito do lixo no
quintal da residéncia, o esgoto eliminado em fossa doméstica, a presenca de area
alagada, a presenca de ratos e camundongos nha residéncia e o habito do céo sair a
rua. Os resultados mostraram que condi¢des sociais e ambientais deficientes em
areas urbanas sdo importantes fatores de exposicao a leptospirose.

Palavras-chave: Leptospira spp. Soroaglutinacdo. Fatores associados.
Epidemiologia. Diagnéstico. Anticorpos.



ALVES, Lucimara Aparecida. Seroepidemiology of leptospirosis in pregnant
women of the city of Londrina - PR. 2008. 40p. Dissertation (Master's Degree in
Animal Science) — State University of Londrina, Londrina, 2008.

ABSTRACT

Leptospirosis is one of the most spread zoonosis in the world, but the incidence rates
of the disease in human beings are underestimated due to lack of proper clinical and
laboratory diagnosis. In urban areas leptospirosis is associated, among other factors,
to flood, high population density which causes garbage accumulation, and gathering
of dogs and rats. Economical and social factors such as primary or unfinished
education level, low purchasing power, occupational activities that demand low
qualification, occupation of irregular areas in big centers and the population's lack of
awareness concerning basic sanitation contribute significantly to the increase in
urban leptospirosis incidence. The purpose of this work was to carry out a
seroepidemiologic study for leptospirosis in pregnant women in the city of Londrina -
PR. In this study blood samples were collected from 893 pregnant women who were
considered clinically healthy at the prenatal examination carried out at the 52 Basic
Health Units of the city of Londrina - PR., between May, 2006 and July, 2007. All
serums were submitted to microagglutination test (MAT) using 23 serovars of
Leptospira spp. As for the detection of variables associated to leptospirosis, each
pregnant woman answered to a questionnaire at the moment of the medical
examination, which had information on the pregnant woman's habits as well as
social, economical and environmental variables. Eighteen (2.01%) serum samples
reacted in the MAT. In fifteen (83.34%) samples, antibodies against one serovar
(Sentot, Icterohaemorrhagiae, Shermani, Pyrogenes, Canicola, Andamana and
Australis) were detected, and in three (16.66%) samples co-agglutination occurred
(Bataviae and Sentot; Icterohaemorrhagiae and Autumnalis and Canicola and
Butembo). Nine factors were associated to leptospirosis: primary education degree,
current and previous residence in rural area, water from a well for domestic use,
dumping garbage in the backyard of the residence, sewer dumping in domestic pit,
presence of flooded area, presence of rats and mice in the residence and the dog's
habit of going out to the street. Results showed that deficient social and
environmental conditions in urban areas are important factors of exposure to
leptospirosis.

Keywords: Leptospira spp. Agglutination test. Associated factors. Epidemiology.
Diagnosis. Antibodies.



LISTA DE TABELAS

Tabela 1 — Sorovares mais provaveis e titulos de anticorpos detectados na
prova de soro- aglutinacdo microscépica (SAM), realizada com
23 sorovares de Leptospira interrogans em 893 gestantes
atendidas nas UBS do municipio de Londrina, PR no periodo
de maio de 2006 a julno de 2007 .........uueiiiiieiiiiiiiiii e

Tabela 2 — Varaveis socio-econ6micas e ambientais associadas a
presenca de anticorpos anti-Leptosp/ra em 893 gestantes
atendidas nas UBS do municipio de Londrina, PR no periodo
de maio de 2006 a julno de 2007 ........coovvviiiiiiiiiiii



SUMARIO

1 REVISAO DE LITERATURA — LEPTOSPIROSE HUMANA .......coveiiieeieenenn 11
1IN0 5T @ 1P 11
i T e LN PP 11
EPIDEMIOLOGIA ...ttt e et e ettt e e e e e et e e e e e ea e e e e enna e e e eeraaaeaeees 12
REFERENCIAS. ...ttt ettt ettt ettt et ettt e e e ettt e e et e et e e e e esta s e e eesna e eeeerannaeaaees 17
2@ 2 1 LV 1 SRR 20
2.1 OBIETIVO GERAL ... ieietti e eeeeie e ettt e e et et e e e e et e e e e e et e e e e eea s e e eesa e e e e enna e eeeennnns 20
2.2 OBJIETIVOS ESPECIFICOS....ceiitiieeeeite e ettt e et e e e e e e e e e e e esa e e e eenanns 20
3 ARTIGO PARA PUBLICACAO ..o 21
3.1 SOROEPIDEMIOLOGIA DA LEPTOSPIROSE EM MULHERES GESTANTES DO

MUNICIPIO DE LONDRINA — PR ... 21
RESUIMO ... et e et e e et e e e e e et e e e e eeans 22
E Y 013 = Lox PP PPPPPPPPPPP 23
T (oo 11 o> o 1SRRI 24
Y F= =T A= U= 4 1= (o o [0 1S 25
TS U1 7= To [ 1 RSP 26
DISCUSSAD ...ttt 29
CONCIUSED ..o 32
RETEIENCIAS ... ettt e e e e e e ettt e e e e e e eeeaeees 33
APENDICE ...ttt ettt ettt ettt et e s 36
APENDICE 1 — Questionario PidemiolOgiCO............cceeeeeeeiiiiiiiiiiiiieee e 37
ANEX O e 39



11

1 REVISAO DE LITERATURA — LEPTOSPIROSE HUMANA

INTRODUCAO

A primeira descricdo detalhada da leptospirose no homem foi feita
em 1886 por Weil, em Heidelberg, Alemanha, entretanto a etiologia desta
enfermidade foi demonstrada em 1915 por Inada e Ito no Japdo, ao estudar o
sangue de mineiros japoneses com infeccdo renal’’>. Em 1917 o rato foi descrito
como fonte de infecgéo para o homem®*,

Inicialmente a leptospirose no homem foi considerada uma doenca

I*3, somente nos Ultimos anos da década de 1990 o interesse pela

ocupaciona
leptospirose retornou, em consequéncia dela ser considerada uma doenca
infecciosa reemergente que afeta a populacdo humana em escala mundial’ com
maior incidéncia em regides tropicais mais do que em regifes temperadas **.

As leptospiras sédo excretadas de forma continua ou intermitente
pela urina, pois colonizam persistentemente os tabulos renais proximais dos animais
portadores. Os ratos e ratazanas sao 0S principais reservatorios dos sorovares que
acometem o homem. N&o foi demonstrado que o homem é uma importante fonte de
infeccdo da leptospirose™®. Na América Latina e em outras regifes de paises em
desenvolvimento a leptospirose humana atinge principalmente a populacao de baixo

poder aquisitivo 3.

ETiOLOGIA

O agente etiologico da leptospirose pertence a familia
Leptospiraceae género Leptospira. A classificacao tradicional das leptospiras € feita
de acordo com determinantes antigénicos e apresenta duas espécies: Leptospira
biflexa (L. biflexa) considerada apatogéncia e Leptospira interrogans (L. interrogans)

patogénica. Nesta classificacdo sorologica as duas espécies sdo agrupadas em
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sorogrupos e sorovares’. Foram descritos mais de 60 sorovares para L. biflexa, e
mais de 200 para L. interrogans *2.

A classificacdo genotipica baseada no DNA divide o género
Leptospira em vérias espécies’. As espécies gendmicas ndo correspondem as
espécies L. interrogans e L. biflexa, sendo que sorovares patogénicos e
apatogénicos ocorrem dentro da mesma espécie genbmica. As caracteristicas
fenotipicas anteriormente usadas para diferenciar L. interrogans e L. biflexa ndo sao
capazes de diferenciar as espécies gendmicas*?.

A classificacdo genotipica embora forneca um bom fundamento para
uma nova classificacdo, € problemética para o microbiologista clinico, porque é
incompativel com o sistema de sorogrupos, utilizado por anos. Até que seja
desenvolvido um método simples de identificacdo, baseado em DNA sera
necessario que os laboratorios clinicos utilizem a classificacdo tradicional das

leptospiras *°.

EPIDEMIOLOGIA

7

Provavelmente a leptospirose é a zoonose mais difundida no
mundo?® sendo relatados casos isolados, surtos e estudos retrospectivos em areas
epidémicas de leptospirose'’. BHARTI et al' afirmam que as taxas de incidéncia de
leptospirose humana sao subestimadas devido a falta de conhecimento da doenca e
do diagnostico relativamente inacessivel e demorado.

Segundo Levett®® a incidéncia da infeccdo é muito mais alta em
paises de clima quente que em regifes temperadas. Isto é devido a maior
sobrevivéncia das leptospiras no meio ambiente quente e umido.

Faine et al’ afirmam que a leptospirose pode ocorrer durante o ano
todo, mas a frequéncia dos casos apresenta variacbes. Em climas temperados as
infeccbes sdo mais comuns nos meses quentes. Em climas tropicais e subtropicais a
flutuac&o sazonal de casos pode ocorrer em associacdo com fatores ambientais tais
como periodos de muitas chuvas, densidade populacional de ratos e associacao

direta com a pecuéria e colheitas de produtos agricolas® .
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Levett’? considera que os hospedeiros de leptospiras podem ser
divididos em hospedeiros acidentais e de manutencdo também chamados
reservatorios. Este autor define hospedeiro de manutencdo como uma espécie na
qual a infeccdo é endémica e usualmente é transferida de animal a animal por
contato direto, mas a infeccdo em animais, inclusive o homem, pode ocorrer por
contato indireto com o hospedeiro de manutencdo. Um animal pode ser hospedeiro
de manutencdo de alguns sorovares e hospedeiro acidental de outros. BOLIN?
afrma que diferentes sorovares prevalentes em determinadas regibes sao
associados com um ou mais hospedeiros silvestres ou domésticos que servem de
reservatorios.

E grande a diversidade de espécies de roedores e animais
domésticos que sdo hospedeiros de manutencdo de diferentes sorovares. Os ratos
sdo geralmente hospedeiros de manutencdo para sorovares dos sorogrupos
icterohaemorrhagiae e ballum, os camundongos para sorogrupo ballum, os bovinos
para o sorovar Hardjo, os suinos para o sorovar Pomona e Bratislava, 0s ovinos
para Hardjo e Pomona e os cées para o Canicola’.

O conhecimento dos sorovares prevalentes e seu hospedeiro de
manutencdo € essencial para o entendimento da epidemiologia da doenca em
qualquer regido®?. Um hospedeiro de manutencédo pode abrigar diferentes sorovares
em regides geograficas distintas como ocorre com o Herpestes Auropunctatus, um
pequeno carnivoro'. Este animal mantém os sorovares Sejroe e
Icterohaemorrhagiae no Havaii, os sorovares Djatzi e Icterohaemorrhagiae em Porto
Rico, os sorovares Icterohaemorrhagiae e Jules na Jamaica, 0S sorovares
Icterohaemorrhagiae e Brasiliensis em Granada e o sorovar Canicola em Trinidade.

Bharti et al' consideram que a diversidade de leptospiras no
ambiente esta relacionada com a geografia, clima, interacdo bidtica e atividades
antropogénicas. Em regides tropicais onde ha riqueza de espécies animais como na
bacia amazénica e sudeste da Asia, os animais selvagens provavelmente se
infectam com uma grande diversidade de leptospiras, enquanto em ilhas esta
diversidade é limitada. Em Barbados foram identificados apenas quatro sorovares
patogénicos para o homem.

Perret et al** consideram o ponto central na epidemiologia da
leptospirose o portador renal, animal excretor em cujos tubulos renais permanecem

as leptospiras. O homem ¢é, quase sem excecdo, hospedeiro acidental na
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leptospirose e ndo torna-se portador cronico, pois a excrecdo urinaria cessa em dias
a poucas semanas apds a recuperacao clinica. As fontes de infeccdo mais
importantes para 0 homem sédo as varias espécies de roedores, com as quais 0s
homens convivem em todas as partes do mundo, seja no ambiente doméstico, rural
ou ocupacional, e os animais domeésticos infectados (bovinos, equinos, ovinos,
caprinos, suinos e cées)’.

A infeccdo do homem ocorre de forma direta por contato com a
urina, sangue, tecido ou 6rgdos de animais infectados; ou de forma indireta, pelo
contato com agua e/ou solo contaminados com urina de animais infectados’. A agua
tem papel primordial na transmisséo da leptospirose, visto que, freqiientemente, um
elo hidrico intercala-se entre o animal e o homem® A infeccdo no homem
normalmente ocorre pela pele lesionada ou conjuntiva. Também pode ocorrer pela
pele integra quando imersa por tempo prolongado em agua contaminada por
leptospiras °.

A sobrevivéncia das leptospiras no ambiente depende de fatores
especificos como: pH do solo e da &gua, temperatura e umidade. Faine et al ’
consideram que elas podem sobreviver por longos periodos na agua ou no solo. No
solo com pH 6,1 a 6,2, o sorovar Australis sobreviveu e permaneceu infectante por
32 a 45 dias, enquanto o sorovar Pomona manteve a viabilidade e a patogenicidade
por mais de 74 dias, quando recuperado do solo com pH 6,7 - 7,2 e umidade de 15,2
a 31,4%.

A atividade ocupacional é apontada por Levett ** como importante
fator de risco para a infeccdo no homem, seja através do contato direto atuando
como veterinario ou trabalhador em frigorificos; no contato indireto como
trabalhadores em redes de esgotos, campos de arroz, cultivos de cana de acucar e
atividades ocupacionais do dia a dia ou as atividades recreacionais. Os sorovares
que tem sido encontrado em trabalhadores tém relacdo direta com a espécie animal
manipulada ou com as condices ambientais do local de trabalho *°°.

Em areas urbanas a leptospirose esta associada com enchentes, a
densidade populacional elevada que ocasiona um maior acumulo de lixo e possivel
aglomeracdo de cades e ratos. Neste ambiente, o rato, especialmente o Rattus
norvegicus e o cao sado os reservatérios mais importantes da leptospirose que

servem de fonte de infeccdo ao homem 2+ 4,
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Fatores sociais e econdmicos como grau de instrucdo fundamental
ou incompleta, baixo poder aquisitivo, atividades ocupacionais que exijam baixa
qualificagdo, ocupacdo de areas irregulares nos grandes centros e a falta de
consciéncia da populacdo sobre a importancia do saneamento bésico tem
contribuido significativamente para 0 aumento na incidéncia de leptospirose
urbana®®. Alguns destes fatores também foram constatados por Figueiredo et al® que
identificaram os principais focos de leptospirose de Belo Horizonte - MG em favelas
e bolsdes de pobreza.

As leptospiras patogénicas causam no homem uma ampla variacéo
de manifestacdes clinicas que vao desde uma infeccdo subclinica a severa doenca
multi-sistémica’. A forma clinica mais comum é a anictérica, com mortalidade quase
nula, caracterizada por sintomas nao especificos que duram normalmente cerca de
uma semana, e a sua resolucdo coincide com o aparecimento de anticorpos.
Sintomas leves ou infeccdo subclinica sdo comuns em regides endémicas de
leptospirose *.

A forma grave potencialmente fatal é a ictérica (Doenca de Weil)
geralmente caracterizada por ictericia, disfuncdo renal e hemorragias. Em regides
onde ocorrem surtos epidémicos a incidéncia da forma ictérica € elevada e a
mortalidade é de 5% a 10%*2.

A Leptospira spp em mulheres gestantes freqientemente acomete o
feto, ou por seu efeito febril e patolégico na mae, ou pela infeccéo primaria do feto ’.
Segundo Levett *? a infeccdo aguda em mulheres gestantes pode causar aborto e
morte fetal. A taxa de transmissdo materno/fetal € desconhecida mais pode ser alta
e ser a causa de morte perinatal em areas endémicas®.

No Brasil entre 1985 e 1994 foram notificados 22.440 casos de
leptospirose humana com letalidade de 11 % °.

Os dados publicados sobre leptospirose humana pelo
SINAN/SVS/MS *8, Brasil mostram incidéncia de 1547 casos confirmados no ano de
2007, sendo as regides Sul e Sudeste as mais prevalentes com 707 e 538 casos
respectivamente, seguido pelas regides Nordeste:154, Norte:129 e Centro-Oeste:19.
E provavel que a menor incidéncia da doenga nas regiées Norte, Nordeste e Centro-
Oeste ndo mostrem a situacéo real da doenca e seja reflexo entre outros fatores,
como falta de conhecimento da doenca e do diagndstico relativamente inacessivel e

demorado. Os surtos ocorrem em grandes centros como Salvador-BA, Belo
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Horizonte-MG, Rio de Janeiro-RJ, onde a geografia das cidades aliada a chuvas
pesadas, a alta densidade populacional nas periferias e a falta de saneamento
basico sdo fatores predisponentes ao contato com leptospiras excretadas no

ambiente!!819

A combinacdo de mudancas nos padrbes climaticos, talvez
resultantes da atividade humana, construcdes e praticas, tais como a pavimentacao,
pode resultar em mais inundacdes, facilitando a circulacdo de organismos
infecciosos de esgotos ou solo para aguas superficiais *°.

Devido ao grande numero de sorovares e fontes de infeccdo e as
grandes diferencas nas condicdes de transmissdo, o controle da leptospirose €&
complicado e dependera das condicbes locais. Medidas preventivas devem ser
baseadas no conhecimento dos grupos com risco de infeccdo e os fatores
epidemiolégicos locais ’.

Um manejo ambiental adequado com acdes abrangendo desde a
manipulacdo e monitoramento do ambiente, como a limpeza de boca de lobo e a
destinacdo adequada do lixo urbano, até a urbanizacdo de favelas, drenagem e
canalizacé@o de cérregos e rios, auxilia na prevencdo da ocorréncia de enchentes, da
infestacdo por roedores e consequentemente na diminuicdo da incidéncia de

leptospirose .
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Determinar a prevaléncia de anticorpos contra Leptospira spp em
mulheres gestantes do municipio de Londrina-PR.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Determinar 0s sorovares mais provaveis, utilizando a
soroaglutinacdo microscopica (SAM), em mulheres gestantes atendidas em
Unidades Basicas de Saude (UBS) de Londrina, PR.

Avaliar variaveis para detectar fatores associados a leptospirose na

populacao estudada.
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ALVES, Lucimara Aparecida, Soroepidemiologia da leptospirose em mulheres
gestantes do municipio de Londrina - PR. 2008. 43f. Dissertacado (Mestrado em
Ciéncia Animal) - Universidade Estadual de Londrina, Londrina, PR.

RESUMO

O objetivo deste trabalho foi realizar um estudo soroepidemiolégico para leptospirose
em mulheres gestantes do municipio de Londrina, PR. Neste estudo foram utilizados
soro sanguineo de 893 mulheres gestantes que se apresentavam clinicamente
sadias por ocasido do exame pré-natal realizado nas 52 Unidades Béasicas de Saude
do municipio de Londrina-PR, entre maio de 2006 e julho de 2007. Os soros foram
testados pela prova de soroaglutinacdo microscépica (SAM) utilizando 23 sorovares
de Leptospira spp. Para a deteccdo de fatores associados a leptospirose, cada
gestante respondeu a um questionario no ato da consulta, que continha informacdes
sobre os habitos da gestante e variaveis sociais, econémicas e ambientais. Dezoito
(2,01%) amostras de soro foram reagentes na SAM. Em 15/18 amostras foram
detectados anticorpos contra um sorovar (Sentot, Icterohaemorrhagiae, Shermani,
Pyrogenes, Canicola, Andamana e Australis), e em 03/18 amostras houve co-
aglutinacédo (Bataviae e Sentot; Icterohaemorrhagiae e Autumnalis e Canicola e
Butembo). Nove fatores foram associados a leptospirose: o grau de instrucéo
fundamental, a residéncia atual e anterior em &rea rural, a 4gua de poco para uso
doméstico, o depésito do lixo no quintal da residéncia, o esgoto eliminado em fossa
doméstica, a presenca de area alagada, a presenca de ratos e camundongos na
residéncia, o habito do cdo de sair a rua. Os resultados mostraram que condicfes
sociais e ambientais deficientes em areas urbanas sdo importantes fatores de
exposicao a leptospirose.

Palavras-chave: Leptospira spp. Humano. Soroaglutinagdo microscopica. Fatores
associados. Epidemiologia.
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ALVES, Lucimara Aparecida. Seroepidemiology of leptospirosis in pregnant
women of the city of Londrina - PR. 2008. 43 Ivs. Paper (Master's Degree in
Animal Science) - State University of Londrina, Londrina, PR.

ABSTRACT

The purpose of this work was to carry out a seroepidemiologic study for leptospirosis
in pregnant women in the city of Londrina - PR. In this study blood samples were
collected from 893 pregnant women who were considered clinically healthy at the
prenatal examination carried out at the 52 Basic Health Units of the city of Londrina -
PR., between May, 2006 and July, 2007. All serums were submitted to
microagglutination test (MAT) using 23 serovars of Leptospira spp. As for the
detection of variables associated to leptospirosis, each pregnant woman answered to
a questionnaire at the moment of the medical examination, which had information on
the pregnant woman's habits as well as social, economical and environmental
variables. Eighteen (2.01%) serum samples reacted in the SAM. In fifteen (83.34%)
samples, antibodies against one serovar (Sentot, Icterohaemorrhagiae, Shermani,
Pyrogenes, Canicola, Andamana and Australis) were detected, and in three (16.66%)
samples co-agglutination occurred (Bataviae and Sentot; Icterohaemorrhagiae and
Autumnalis and Canicola and Butembo). Nine factors were associated to
leptospirosis: primary education degree, current and previous residence in rural area,
water from a well for domestic use, dumping garbage in the backyard of the
residence, sewer dumping in domestic pit, presence of flooded area, presence of rats
and mice in the residence and the dog's habit of going out to the street. Results
showed that deficient social and environmental conditions in urban areas are
important factors of exposure to leptospirosis.

Keywords: Leptospira spp. Human. Microagglutination test. Associated factors.
Epidemiology.
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INTRODUCAO

A leptospirose € uma zoonose de importancia global que afeta o homem em
todos os continentes, tanto na area urbana quanto rural, e em climas temperados e
tropicais®.

No Brasil, a leptospirose na area urbana tem sido descrita na forma endémica
na populacdo em geral e na forma epidémica nas grandes cidades em periodos
sazonais em populacdes expostas a inundacdes e chuvas pesadas™* 22,12

A leptospirose humana é uma doenca do meio ambiente, cuja transmissao
25

depende da interacdo entre o homem e os animais reservatorios'™ Sao
consideradas importantes fontes de infec¢cdo para 0 homem na area urbana os ratos,
os camundongos e, entre os animais domésticos, os cdes . A infeccdo no homem
normalmente ocorre pelo contato com solo ou agua contaminada com urina, ou com
tecido animal infectado®’. Em &reas urbanas a leptospirose humana esta relacionada
com saneamento basico deficiente, alagamentos, acumulo de lama e lixo e elevada
populacéo de ratos °.

Diferentes espécies de roedores podem ser reservatorios de distintos
sorovares de Leptospira. Ratos sdo considerados reservatérios de sorovares dos
sorogrupos icterohaemorrhagiae e ballum enquanto camundongos sao para o0
sorogrupo ballum e os cdes para o sorovar Canicola®. Segundo Vinetz?®, a
diversidade de leptospiras no meio ambiente € determinada pela variedade da fauna
mamifera.

A Leptospira spp em mulheres gestantes freqiientemente acomete o feto, ou
por seu efeito febril e patolégico na mae, ou pela infeccdo primaria do feto™®.
Segundo Levett® a infeccdo aguda em mulheres gestantes pode causar aborto e
morte fetal. A taxa de transmissdo materno/fetal € desconhecida mais pode ser alta
e ser a causa de morte perinatal em areas endémicas’.

Considerando que o programa "Assisténcia Integral a Gestante de Baixo
Risco e Puérpera" da Secretaria Municipal de Saude da Prefeitura de Londrina ndo
inclui o diagnéstico de leptospirose em gestantes, este estudo teve por objetivo
pesquisar a soroprevaléncia desta enfermidade em 893 mulheres gestantes
atendidas nas Unidades Bésicas de Saude (UBS) do municipio de Londrina, PR, no
periodo de maio de 2006 a julho de 2007.
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MATERIAL E METODOS

Foram incluidas nesta pesquisa 893 mulheres gestantes (71% do total de
gestantes atendidas) que foram consideradas clinicamente sadias no exame pré-
natal realizado nas 52 UBS do municipio de Londrina-PR, entre maio de 2006 e julho
de 2007. Destas gestantes, 694 estavam no primeiro trimestre de gestacdo, 155 no
segundo trimestre, 17 no terco final e 27 n&do informaram a idade gestacional. O
estudo foi registrado com o nimero 177/06 e aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa Envolvendo Seres Humanos, da Universidade Estadual de Londrina.

Apés a coleta do sangue no dia da consulta medica, o soro obtido foi dividido
em duas aliguotas e acondicionadas em tubos plasticos (eppendorfs®) estéreis e
mantidas a -20°C até o momento da realiza¢do dos exames.

Para detectar anticorpos contra Leptospira spp todos os soros foram
submetidos a prova de soroaglutinacdo microscopica (SAM) com antigenos vivos
(FAINE et al 1999), utilizando 23 sorovares de Leptospira: Andamana, Australis,
Autumnalis, Bratislava, Butembo, Castellonis, Bataviae, Canicola, Whitcombi,
Cynopteri, Sentot, Fortbragg, Grippotyphosa, Hebdomadis, Copenhageni,
Icterohaemorrhagiae, Panama, Pomona, Pyrogenes, Hardjo, Wolffi, Shermani e
Tarassovi. Os antigenos foram mantidos a 28°C por 5 a 10 dias em meio EMJH
(DIFCO®-USA) modificado pela adicdo de soro de coelho®. Os soros foram diluidos
inicialmente a 1:100 e considerados reagentes aqueles que aglutinaram pelo menos
50% das leptospiras®®. Os soros reagentes foram diluidos geometricamente na razao
dois para determinacédo da titulacdo, considerando como titulo final a reciproca da
maior diluicao.

A andlise dos resultados considerou como sorovar mais provavel aquele que
apresentou maior titulo®*. Os soros que apresentaram co-aglutinacdo para dois
sorovares na maior diluicdo foram considerados reagentes para Leptospira spp”.

Para a deteccdo de fatores associados a leptospirose, cada gestante
respondeu a um questionario no ato da consulta, aplicado pelos profissionais das
UBS, previamente treinados para esta tarefa. Foram analisadas variaveis sobre o0s
habitos da gestante e variaveis sociais, econémicas e ambientais: idade, estado civil,
namero de gestagbes, numero de filhos, numero de abortos, residéncia atual em
area urbana ou rural, residéncia anterior em area rural, nUmero de pessoas na casa,
grau de instrucdo, atividade ocupacional, renda familiar, habito de nadar ou pescar,
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auxilio em partos de animais, auxilio no abate de animais, sintomas de gripe na
gestacao atual, origem da agua de consumo, destino do esgoto residencial, destino
do lixo, presenca de terreno baldio, presenca de éarea alagada proxima da
residéncia, presenca de ratos na residéncia, presenca de cdo em casa, habito do
céo de sair a rua, habito do cédo de cacar ratos.

A analise estatistica dos resultados para calculo da significancia, determinada
através do teste de qui-quadrado, e razdo de chances (OR) foi realizada no
programa Epi 6 (CDC-Atlanta)™ e adotou-se o nivel de significancia de 5%.

RESULTADOS

Das 893 amostras de soro 18 foram reagentes na SAM obtendo-se uma
prevaléncia de 2,01%. Em 15/18 amostras foram detectados anticorpos contra um
sorovar e em 03/18 contra dois. Do total de amostras reagentes, quatorze eram de
gestantes que estavam no primeiro trimestre de gestacao, trés no segundo trimestre
e uma no terco final da gestacao.

Anticorpos contra o sorovar Sentot foram detectados em 04/15 amostras
seguidos de Icterohaemorrhagiae 03/15, Shermani 03/15, Pyrogenes 02/15,
Canicola 01/15, Andamana 01/15 e Australis 01/15. A co-aglutinacdo ocorreu em 03
amostras de soro entre 0s sorovares Bataviae e Sentot; Icterohaemorrhagiae e
Autumnalis e Canicola e Butembo (Tabela 1).

Das 24 variaveis sociais, econémicas e ambientais analisadas, nove foram
estatisticamente significativas para leptospirose nas mulheres estudadas: grau de
instrucdo fundamental, residéncia atual em &rea rural, residéncia anterior em area
rural, agua de poco para uso domeéstico, depdsito do lixo no quintal da residéncia,
esgoto eliminado em fossa doméstica, presenca de area alagada, presenca de ratos
e 0 habito do cdo de sair a rua (Tabela 2).
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Tabela 1 — Sorovares mais provaveis e titulos de anticorpos detectados na prova de soroaglutinagédo
microscopica (SAM), realizada com 23 sorovares de Leptospira interrogans em 893
gestantes atendidas nas UBS do municipio de Londrina(PR) no periodo de maio de 2006
a julho de 2007.

Sorovares 100 Titulos Sorolégicos 400 n Total
200 (%)

Sentot 01 01 02 04 22,23%
Icterohaemorrhagiae 02 01 - 03 16,67%
Shermani 03 - - 03 16,67%
Pyrogenes 01 01 - 02 11,11%
Canicola - 01 - 01 5,55%
Andamana 01 - - 01 5,55%
Australis 01 - - 01 5,55%
Icterohaemorrhagiae e

01 - - 01 5,55%
Autumnalis
Bataviae e Sentot 01 - - 01 5,55%
Canicola e Butembo - - 01 01 5,55%

TOTAL ; ; ; 18 100%
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Tabela 2 — Varaveis sdcio-econdmicas e ambientais associadas a presenga de anticorpos anti-
Leptosp/ra em 893 gestantes atendidas nas UBS do municipio de Londrina (PR) no
periodo de maio 2006 a julho 2007.

Variaveis Fositivos / Total (%) Valor de P* OR (1C 95%)
R w87 @73%
IL: 05/467 (1,07%) 0, 0189
Médio 00/56 (0%)
Superior - -
Residéncia T o
Rural ?Eggy{?ﬁf}g 0,0236 5,83 (1,.26-23,19)
Urbana . Eah
Morou em area rural
Sim 13/351 (3.70%) _ _
e 04/539 (0.74%) 0, 0036 5.14 (1,53 —19,03)
Crigem fda_ agua
Egds RUbIes 16/869 (1,84%) 0 0041
Mirfa 02/14 (14,28%) :
00/09 (0%)
ESthD
Rede publica 07/583 (1,20%) 0.0489
E%isgb orto 11/302 (3.64%)
00/03 (0%)
Desting do lixo
Coleta plblica T .
: 15/867 (1,73%)
Lerteno baldio 00/04 (0%) 0, 0001
03/18 (16,67%)
Presenca de area alagada
No 05796 (5.20%) 0,0365  329(1,15-8,70)
131791 (1,64%) ; U9 I (110 =0,
Fresenca de ratos
Sim 11/315 (3,49%) _ .
N30 e he 0, 0405 2.93 (1,03 — 8,52)
Habito do cdo de sair &
ua
Sim 09/145 (6,20%) _ . e
NGo s i) 0, 0050 4.47 (1,41 — 4,55)

*p= probabilidade da ocorréncia do acaso
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DISCUSSAO

Foi baixa a soroprevaléncia (2,01%) detectada neste trabalho em comparacao
com outros estudos realizados no Brasil por VASCONCELOS et al %, HOMEM et
al’® e DIAS et al*? relataram respectivamente 25,0%, 32,8% e 12,4% de positividade.
Isto provavelmente é conseqiiéncia de diferencas nas atividades realizadas pelas
populacdes analisadas e na &rea geografica abrangida. Neste estudo foi avaliado
um grupo ndo exposto a atividades ocupacionais consideradas de risco para

leptospirose e em um periodo de 12 meses. VASCONCELOS et al*®

12
|

, em Londrina,
HOMEM et al'®, na Amaz6nia oriental, e DIAS et al*?, em Salvador, realizaram seus
estudos respectivamente em trabalhadores urbanos com risco ocupacional para
leptospirose, em moradores da zona rural que mantinham contatos frequentes com
bovinos infectados com Leptospira spp e em populacdo urbana de municipio com
surtos frequentes de leptospirose.

Os resultados sorolégicos das 18 mulheres que apresentaram titulos de
anticorpos entre 100 e 400, contra sorovares de Leptospira associados a auséncia
de sintomas por ocasido do atendimento médico nas UBS, sugerem que estas
mulheres tiveram contato com alguma fonte de infeccdo de Leptospira. Este contato
pode ter ocorrido ha muito tempo, ndo sendo possivel determina-lo, pois, segundo
BLACKMORE & SCHOLLUM?® e FAINE et al*®, as reacdes soroldgicas nos testes de
aglutinacdo podem persistir por meses ou mesmo anos.

Em 15 das 18 gestantes foram detectados anticorpos contra 0s sorovares
Sentot, Icterohaemorrhagiae, Shermani, Pyrogenes, Canicola, Australis e
Andamana. Com excecdo dos sorovares Sentot, Australis e Andamana, os demais
tém como reservatérios cdes e roedores, principalmente ratos e camundongos®
1315 Estas espécies animais sdo consideradas fontes de infeccdo de Leptospira spp
para o homem na area urbana 2%%* 12,

No Brasil, ALTERIO & CUNHA® descreveram o sorovar Sentot em um
paciente com quadro clinico sugestivo de leptospirose que morava em condi¢cdes
deficientes de higiene. Os autores n&o identificaram a fonte de infeccdo para o
paciente mesmo descrevendo a presenca de ratos nas vizinhancas da sua casa, 0

contato diario com cées e cavalos e a ingestdo de dgua de pogco. COSTA,

GISMONDI & SOUZA NETO? relataram anticorpos contra Leptospira australis em
um morador de area urbana. Todos os ratos capturados na casa foram negativos na
SAM, enquanto um, dos quatro cdes da casa, apresentou titulo de 800 para
Leptospira australis. CORREA et al (1964) apud CORREA?, isolaram o sorovar
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Andamana do liquor de um paciente que faleceu com quadro clinico de letospirose.
Este sorovar pertencente a espécie biflexa, e considerado saprofita, € encontrado
predominantemente em agua fresca de superficies.

Em trés gestantes nao foi possivel determinar o sorovar mais provavel, pois
houve co-aglutinacdo entre os sorovares Sentot e Bataviae; Icterohaemorragiae e
Autumnalis e ainda Canicola com Butembo.

LEVETT® considera que em grandes centros urbanos de paises tropicais em
desenvolvimento a leptospirose afeta ndo somente grupos de risco ocupacionais,

mas também a populacdo geral. PREGNOLATTO et al*®

afirmaram que, no Brasil, a
leptospirose reflete principalmente a baixa qualidade de vida, como consequéncia da
rapida urbanizacdo e concomitante deficiéncia de saneamento basico.

Neste trabalho, a populacdo estudada era predominantemente urbana, porém
residente em varias regides da periferia. Foram identificados como fatores
associados a leptospirose variaveis relacionadas com deficiéncia de saneamento
basico: depédsito do lixo no quintal da residéncia, esgoto eliminado em fossa
doméstica, existéncia de area alagada proxima a residéncia e 4gua de poco para
uso doméstico. Com excecdo desta ultima variavel, as demais oferecem condi¢cfes
favoraveis a proliferacao de roedores.

Neste estudo também foi demonstrado a associacéo da infeccdo a presenca
de ratos e camundongos na residéncia, e o habito do céo sair a rua.

1
| 3

Faine et al™ consideram ratos, camundongos e cées as principais fontes de

infeccdo de Leptospira spp para o homem na &rea urbana. QUERINO et al*
demonstraram que 0 acesso a rua propicia aos caes inumeras possibilidades de se
infectarem com Leptospira spp pelo contato direto ou indireto com outros animais, ou
pelo acesso a areas alagadicas.

Foram identificados ainda como variaveis associadas a leptospirose a
residéncia atual e anterior em area rural e grau de instrucado fundamental. HOMEM
et al’®> também consideraram a habitacdo na area rural um fator de risco, pois,
facilitaria o contato do homem com varias espécies animais consideradas

reservatérios para Leptospira spp. Dias et al*?

em Salvador, Bahia, que
consideraram a incidéncia da doenca inversamente proporcional ao nivel
educacional.

BARCELLOS & SABROZA* estudando uma populacdo de &rea urbana,
afirmou que casos de leptospirose humana resultam de uma combinacdo de

condicfes negativas sociais e ambientais.
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Os resultados deste trabalho demonstraram que, exceto aqueles relacionados
a residéncia na area rural, os fatores associados a leptospirose estao principalmente
ligados as condicBes ambientais e sociais deficientes.
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CONCLUSOES

A prevaléncia de anticorpos contra Leptospira spp nas 893 mulheres
gestantes atendidas nas UBS do municipio de Londrina - PR, no periodo de maio de
2006 a julho de 2007, foi de 2,01%, em uma populagdo homogénea, clinicamente
sadia e ndo exposta a atividade ocupacional de risco.

Os resultados soroldgicos das 18 gestantes reagentes mostraram que estas
tiveram contato com alguma fonte de infeccdo, mas nédo foi possivel determinar o
momento que isto ocorreu.

Os sorovares mais provaveis detectados pela prova de soroaglutinacédo
microscépica nas 18 mulheres gestantes reagentes foram o0 Sentot,
Icterohaemorraghiae, Shermani, Pyrogenes, Canicola, Andamana e Australis.

Foram considerados fatores associados a leptospirose o grau de instrucdo
fundamental, a residéncia atual e anterior em &rea rural, a 4gua de poco para uso
doméstico, o depdsito do lixo no quintal da residéncia, o esgoto eliminado em fossa
domeéstica, a presenca de area alagada, a presenca de ratos e camundongos na
residéncia, o habito do cdo de sair a rua.
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APENDICE 1 — QUESTIONARIO EPIDEMIOLOGICO

SOROEPIDEMIOLOGIA DA LEPTOSPIROSE EM MULHERES GESTANTES
DO MUNICIPIO DE LONDRINA - PR.

Nl}

NOME DA GESTANTE:

NOME DA MAE DA GESTANTE:

DATA DE NASCIMENTO: /

ESTADO CIVIL: { ) 1 casada () 2solteira () 3amaziada

RUA: N*®
BAIRRO: CIDADE:
TELEFONE: ( )

1 RESIDENCIA: ( )1.zonaurbana { )2.zona rural
DADOS DA GESTANTE:

2 NUMERO DE GESTACOES (incluindo a gestacdo atual):
2.1 NUMERO DE ABORTOS:
2.2 NUMERO DE FILHOS (excluindo a gestacdo atual):

2 3 IDADE GESTACIOMAL (atual, em semanas):
DATA PROVAVEL DO PARTO: ]
3 GRAU DE INSTRUCAO:

() 1. Fundamental completo (1% a 82 sénie) ( )2. Fundamental
incompleto

() 3. Médio completo (12 ao 32 colegial) ( )4. Médio incompleto

() 5. Superior completo { ) B. Superior incompleto

4 QUAL A RENDA FAMILIAR MENSAL? R$

5 QUAL O NUMERO DE PESSOAS NA CASA (excluindo a gestacao atual):
6 TRABATHAFORA? ( ) 1.sim ( ) 2 ndo

SANEAMENTO

7 Qlual a origem da agua de consumao?
{ )1 rede pablica ( )2. poco ()3 . mina

7.1 Qual o destino do esgoto?

() 1. rede pliblica [ ) 2. fossa [ )3, céu aberto
7.2 Qual o destino do lixo de sua casa?

()} 1.coleta publica { ) 2. depositado em terreno baldio () 3. quintal
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7.3 Tem terrenc baldio proximo dasuacasa ( ) 1.sim { )2 ndo
7.4 Possui areas alagadas proximasdasuacasa:( )1.sm ( )2 ndo
FRESENCA DE ROEDORES

8. Ocorre presenca de ratos { )1.sim ( )2 ndo
ANIMAIS

09. Possui cdo? ( 11.sim ( )2 nao
09.1 O cdo tem acesso a rua: ( )1.sim ( )2 ndo
09.2 O cdo tem habito de cagar roedores { )1.sim { )2. ndo

HABITOS DE COMPORTAMENTO

10. Vocé tem habito de pescar/nadar ( )1l.sim { )2 nao
11. Vocé ja morou em sitio/chacara/fazenda { J1.sim ( ) 2. ndo
11.1 Vocé ja auxiliou em partos de animais ( )1.sim ( ) 2. ndo

11.2 Vocé ja auxiliou no abate de boi/ porco/ ovelha/ cabra( ) 1.sim{ ) 2. nado
12 Esteve com sintomas de gripe( )1.ha1semana ( )2 15dias( )3. 1 més

( )4.6 meses ( )5.acima de 6 meses

Mome da UBS: data: !

Entrevistado
Medico:
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ANEXO 1 — Termo de consentimento livre e esclarecido (de acordo com o

comité de ética em pesquisa envolvendo seres humanos namero:

177/06 da Universidade Estadual de Londrina)

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO.

EU CONCORDO EM PARTICIPAR
DA PESQUISA “SOROEPIDEMIOLOGIA DA LEPTOSPIROSE EM MULHERES
GESTANTES DO MUNICIPIO DE LONDRINA-PR". ESTA PESQUISA TEM
COMO OBJETIVOS CONHECER A PREVALENCIA DA INFECCAO
LEPTOSPIRICA EM GESTANTES E AVALIAR A ASSOCIACAO DA INFECCAO
COM OS FATORES DE RISCO A SEREM PESQUISADOS.

A COLETA DE SANGUE SERA REALIZADA POR UM PROFISSIONAL
HABILITADO, UTILIZANDO APENAS MATERIAL ESTERIL E DESCARTAVEL. O
MATERIAL BIOLOGICO SERA UTILIZADO APENAS PARA A ELABORACAO
DESTA PESQUISA, OU SEJA, NAO SERA USADO PARA QUALQUER OUTRO
TIPO DE ANALISE. O MESMO SERA DESTRUIDO AO TERMINO DA
PESQUISA (INCLUINDO PUBLICACAQ).

SERA DISPONIBILIZADA TODA A INFORMACAO SOBRE OS RESULTADOS
DOS EXAMES, BEM COMO O ENCAMINHAMENTO A UNIDADE DE SAUDE
ESPECIALIZADA E ORIENTACOES SOBRE MEDIDAS SANITARIAS A SEREM
TOMADAS.

ESTOU CIENTE QUE AS INFORMACOES ADIQUIRIDAS SAO CONFIDENCIAIS
E QUANDO DIVULGADOS OS REULTADOS DO TRABALHO SERAO DE
FORMA GLOBAL E ANONIMA, POIS MINHA IDENTIDADE SERA TOTALMENTE
PRESERVADA. SEI TAMBEM QUE NAO PRECISAREI EFETUAR QUALQUER
PAGAMENTO. EM CASO DE DUVIDAS POSSO ESCLARECER COM A
PESQUISADORA LUCIMARA APARECIDA ALVES PELO TELEFONE (43) 3371-
4259, OU COM O COORDENADOR DA PESQUISA DR. JULIO CESAR DE
FREITAS PELO TELEFONE (43) 23371 4065. ENTENDO QUE TENHO A
LIBERDADE DE ACEITAR OU NAO RESPONDER AS QUESTOES DA
ENTREVISTA OU DE PARTICIPAR DA COLETA DE SANGUE, NO MOMENTO
EM QUE EU QUISER, SEM QUALQUER PREJUIZO.

AUTORIZACAD:

LONDRINA, ...



